
































used as a model，and SMAPl
localizedin the cytoplasm and along
J■ 二・閻
Fig．1Mechanismofclathrin－COatedvesicleformation
the adherensJunCtion where E－Cadherin was
present・Next，aCtivlty Of SMAPI was compared
withthatofotherArf6GAPs（and／oraneffbctorof
Arf6－GTP），namely GITl and AMAP2／DDEF2・




enhanced the caveolae－mediatedincorporation of
membraneprotein otherthanE－Cadherin．Thus，in
MDCK cells，E－Cadherin appeared to be























































Furthermore，MDCK cells overexpresslng SMAPI showed a reduced degree of cellmlgration
comparedtountransfectedcells，aSaSSeSSedbywoundhealing（Fig・3）andTranswellassays，andthis
reductioninmlgrationappearedtobeduetotheaccumulationofE－CadherinattheadherensJunCtion
in cells overexpressing SMAPl・
Collectively，　SMAPl likely
represents a key Arf6GAPin
clathrin－dependent endocytosis of
E＿Cadherinin MDCK cells．This
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君の研究は、Ar f6GTPa s eのGTPa s e活性化蛋白であるSMAPlにつき、Eカド
ヘリン・エンドサイトーシスにおける機能を解明したものである。
MDCK上皮細胞にSMAPlを過剰発現させると、Eカドヘリンの取り込みが抑制され
る。そして細胞膜上に本分子が蓄積する結果、細胞の運動能が低下する。一方、Ar f6GAP
の別のアイソフォームであるGITlやAMAP2にはそのような活性はない。AMAP2はク
ラスリン小胞ではなく、カベオラ小胞の取り込みを促進するように働く。そしてMDCK細胞の
場合にEカドヘリンの取り込みを担うのは、カベオラではなくクラスリン小胞である。SMAP
lがEカドヘリン取り込みを特異的に調節することから、本分子が上皮細胞の構築や上皮同乗転
換に関与していることが示唆された。
以上のように昆俊亮君の研究は、自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と学識を
有することを示している。したがって，昆俊亮君提出の論文は，博士（生命科学）の博士論文と
して合格と認める。
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